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CAZURI CLINICE

INTRODUCERE

În activitatea clinicå de zi de zi din serviciile ¿i
cabinetele de neurologie, una dintre problemele cele
mai dificile de diagnostic o ridicå pacien¡ii adul¡i care
se prezintå cu simptome sugestive pentru o polineu-
ropatie cronicå progresivå, senzitivo-motorie, la care
nu existå date anamnestice sugestive pentru o neuro-
patie hereditarå ¿i la care nu se pot identifica cu certi-
tudine factori cauzali cunoscu¡i (toxici, infec¡io¿i,
inflamatori, metabolici etc.).

În cele ce urmeazå vom prezenta un caz care
ilustreazå o astfel de situa¡ie, pentru a aduce în discu¡ie
problema diagnosticului ¿i posibilitå¡ilor terapeutice
ale unor forme de neuropatii inflamatoare cronice.

Pacienta, în vârstå de 38 de ani, a fost internatå
în Clinica de Neurologie SUUB în ianuarie 2004,
pentru parestezii în membrele inferioare ¿i tulburåri
de mers.

Simptomatologia a debutat cu opt ani înaintea
internårrii, când pacienta sesizeazå apari¡ia unor pa-
restezii la nivelul membrelor inferioare, cu evolu¡ie
ascendentå simetricå (ajungând la nivelul gambei
stângi dupå aproximativ doi ani ¿i la nivelul gambei
drepte dupå trei ani) ¿i care ulterior (în aproximativ
trei ani) s-au extins la nivelul membrelor superioare,
mai ales la nivelul antebra¡ului stâng.

La trei ani de la debut începe så prezinte dureri
lancinante la nivel plantar, accentuate de ortosta-
tismul prelungit ¿i în timpul mersului. În acela¿i timp,
remarcå dificultå¡i de mers atunci când purta încål¡å-
minte cu toc înalt ¿i imposibilitatea de a alerga.

Simptomatologia s-a agravat progresiv, astfel încât
în ultimii doi ani pacienta se deplaseazå cu dificul-
tate, are dificultå¡i de scris, cusut ¿i constatå cå nu mai
poate percepe pulsul pacien¡ilor (fiind de profesie
medic). La cestea se adaugå tulburåri trofice tegu-
mentare (descuamåri facile la nivelul mâinilor ¿i
gambelor, unghii friabile).

Examenul clinic la internare obiectiveazå:
• Deficit motor distal asimetric, (3/5 ¿i 4/5) la

nivelul membrelor inferioare, mai ales în
teritoriul nervului sciatic popliteu extern stâng.

• Deficit motor distal asimetric ¿i al membrelor
superioare, în special în teritoriul nervului
cubital stâng (3/5), dar ¿i nervul cubital drept
¿i median bilateral.

• Hipoestezie termoalgezicå distalå (distribu¡ie
în „ciorapi“ ¿i „ månu¿å“).

• Hipoestezie mio-artro-kineticå la nivelul mem-
brelor inferioare.

• Reflexe osteo-tendinoase abolite global.
• Fårå alte semne neurologice patologice.
Aspectul clinic sugera o polineuropatie senzi-

tivo-motorie, cronicå, progresivå, fapt confirmat de
examenul electromiografic ce a relevat urmåtoarele
aspecte:

• la examenul mu¿chilor tibial anterior, opozantul
policelui, abductorul degetului V se eviden¡iazå
activitate spontanå prezentå: poten¡iale de
fibrila¡ie ¿i poten¡iale pozitive de denervare
frecvente; la contrac¡ie maximalå apare traseu
intermediar, cu poten¡iale de unitate motorie
polifazice, cu amplitudine maximå de 4mV
(aspect neurogen).

• La examenul neurografic se ob¡in:
– viteze de conducere motorie ¿i senzitive

diminuate (~ 20-25 m/s) la nivelul nervilor:
median bilateral, cubital stâng, sciatic popliteu
extern drept, ¿i sciatic popliteu intern stâng.

– viteze de conducere motorii ¿i senzitive
normale la nivelul nervilor: cubital drept,
sciatic popliteu extern stâng, sciatic popli-
teu intern drept.

– aspect de bloc de conducere la nivelul urmå-
torilor nervi: sciatic popliteu extern drept,
median bilateral ¿i cubital stâng.

– latente distale crescute.
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Aspectul electrofiziologic încadreazå polineu-
ropatia ca fiind senzitivo-motorie, multifocalå, cu
bloc de conducere. Pentru precizarea etiologiei s-au
efectuat investiga¡ii complementare ce au inclus
punc¡ie lombarå ¿i determinåri imunologice.

Examenul lichidului cefalo-rahidian a pus în evi-
den¡å proteinorahie moderat crescutå (100 mg/dL),
prezen¡a unei cantitå¡i crescute de IgG ¿i celularitate
normalå.

Determinårile imunologice au relevat prezen¡a
anticorpilor antiMAG ¿i inconstant (pacienta efec-
tuând determinåri la mai multe laboratoare), a anti-
corpilor anticardiolipinici, precum ¿i scåderea frac-
¡iunilor C3 ¿i C4 ale complementului seric. Restul
determinårilor biochimice ¿i serologice vizând o posi-
bilå etiologie caren¡ialå, metabolicå sau infec¡ioaså
a fost negativå.

Biopsia de nerv sural drept a eviden¡iat leziuni de
demielinizare segmentalå la 17% dintre fibrele mieli-
nice, dar ¿i fenomene de degenerare axonalå mani-
festate prin prezen¡a a 6% fibre cu ovoizi ¿i bule pre-
cum ¿i prin reducerea densitå¡ii fibrelor mielinice;
fragmentul bioptic prezenta de asemenea ¿i fenomene

de regenerare axonalå accentuatå. Fragmentul de
mu¿chi gastrocnemian a aråtat un aspect de leziuni
musculare de micå intensitate de tip neurogen.

Pacienta a primit ini¡ial corticoterapie, care nu a
ameliorat simptomatologia, pacienta afirmând chiar
o agravare a simptomatologiei motorii. În aceste
condi¡ii s-a luat decizia de administrare de imuno-
globuline iv în asociere cu imunosupresie cu azatio-
prinå 100 mg/zi ini¡ial, ulterior 50 mg/zi. Evolu¡ia a
fost evident favorabilå cu ameliorarea netå a tulbu-
rårii de sensibilitate ¿i secundar a tulburårilor de mers.

DISCUºII

Având în vedere particularitå¡ile clinice, elec-
trofiziologice ¿i råspunsul terapeutic prezentate mai
sus, diagnosticul pozitiv pe care îl sus¡inem este acela
de polineuropatie cronicå demielinizantå dobânditå
(CIDP) în varianta sa cunoscutå ca neuropatie multi-
focalå demielinizantå senzitivå ¿i motorie dobânditå
(MADSAM, terminologie corespunzåtoare denumirii
din limba englezå „multifocal acquired demyelina-
ting sensory and motor neuropathy“). Acest diag-
nostic a fost confirmat clinic ¿i patologic (pe biopsia
de nerv sural) ¿i la un centru neurologic de referin¡å
interna¡ionalå în domeniul patologiei sistemului ner-
vos periferic. Facem aceastå men¡iune deoarece
rezultatul biopsiei de nerv a ridicat unor colegi suspi-
ciunea de neuropatie ereditarå, de¿i cel pu¡in lipsa
antecedentelor familiale (corelatå cu celelalte aspecte
clinice ¿i de laborator) pleda puternic împotriva unei
astfel de suspiciuni.

A¿a cum am men¡ionat mai sus, exper¡ii în do-
meniu considerå aståzi cå MADSAM este o variantå
a CIDP, a cårei bazå patogenicå råmâne incomplet
elucidatå, de¿i toate modificårile patologice ¿i de
laborator precum ¿i råspunsul favorabil la diferite
forme de imunoterapie, în cele mai multe cazuri,
pledeazå pentru o patogenie inflamatoare mediatå
imun. Particularitå¡ile clinice ¿i de laborator suges-
tive pentru aceastå entitate în cazul nostru au fost:
evolu¡ia lent progresivå cu debut insidios, afectarea
multifocalå a nervilor periferici senzitivi ¿i motori
cu prezen¡a blocului de conducere, afectarea impor-
tantå ¿i a nervilor de la membrele superioare, scåde-
rea vitezelor de conducere atât motorie, dar ¿i senzi-
tivå în mai mult de 2 nervi, latente distale prelungite
precum ¿i proteinorahia moderat crescutå (în jur de
100 mg/dl) împreunå cu serologia negativå pentru
sifilis, borelioza, HIV sau al¡i agen¡i infec¡io¿i decela-
bili. O particularitate a cazului o constituie prezen¡a
(inconstantå înså la diferite laboratoare!) a anticor-
pilor anticardiolipinici ¿i a anticorpilor anti-MAG,
dar fårå alte modificåri clinice ¿i serologice sugestive

Figura 2
Aspect de bloc de conducere la nivelul nervului ulnar stâng

Figura 1
Aspect de bloc de conducere la nivelul nervului median drept
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pentru diagnosticul de lupus eritematos diseminat,
de vasculitå sistemicå sau de gamapatie monoclonalå
(în absen¡a decelårii unei componente M, în particular
de tip IgM la imunelectroforezå).

O particularitate terapeuticå în acest caz a fost
lipsa ini¡ialå a råspunsului terapeutic la corticoterapie
(la care s-a constatat chiar o u¿oarå agravare, cel
pu¡in în plan subiectiv), dar o ameliorare clinicå evi-
dentå ¿i rapidå la administrarea de imunoglobuline
i.v. în dozå mare (3 cure la interval de câte o lunå, în
dozå de 2 g/kg corp la fiecare curå, repartizate în
0,4 g/kg corp pe zi timp de 5 zile) în asociere cu
azatioprinå. De alfel, o analizå Cochrane recentå (1)
a studiilor terapeutice a aråtat cå, în pofida rezultatelor
optimiste (efecte benefice în 60-70% din cazuri) ale
mai multor studii (2), eviden¡ele cå terapia cu corti-
coizi produce amelioråri semnificative pe termen scurt
în CIDP sunt slabe. În cazurile când se ob¡ine un
råspuns terapeutic favorabil, corticoterapia trebuie
continuatå pe termen lung, dar cu asumarea riscurilor
inerente acesteia, cu atât mai mult cu cât pânå în
prezent nu sunt studii care så fi analizat raportul risc/
beneficiu pe termen lung. În ceea ce prive¿te dozele
mari de imunoglobuline i.v., acestea ¿i-au demon-
strat eficacitatea în peste 60% dintre cazurile de CIDP
în mai multe studii dintre care 4 randomizate (3, 4,
5, 6), placebo-controlate; o altå analizå Cochrane
(7) a acestor studii a aråtat cå aceste efecte sunt
semnificative ¿i se men¡in timp de câteva såptåmâni,
ceea ce impune repetarea periodicå a curelor; în
cazuri particulare înså, s-au sesizat ¿i efecte terapeu-
tice durabile, pe termen mai îndelungat (4). Cel mai
mare impediment în realizarea acestui tip de imuno-
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terapie îl reprezintå costurile directe foarte ridicate,
dar la pacien¡ii care nu au un råspuns favorabil la
nici un alt tip de tratament „mai ieftin“, sistemul de
asisten¡å medicalå ¿i de asiguråri de sånåtate trebuie
så-¿i asume aceste cheltuieli deoarece în astfel de
situa¡ii este vorba de afec¡iuni invalidante la persoane
cel mai adesea aflate în plinå activitate profesionalå,
socialå ¿i familialå, la care deocamdatå nu existå altå
alternativå terapeuticå [plasmafereza repetatå la
anumite intervale de timp, de¿i uneori mai accesibilå,
care este ¿i ea o måsurå terapeuticå costisitoare, poate
fi uneori eficientå, dar mai rar decât imunoglobulinele
i.v. în aceastå afec¡iune, spre deosebire de polira-
diculoneuropatiile acute inflamatoare; în plus (8)
presupune ¿i riscuri medicale mai mari].

În concluzie putem afirma cå prezentarea acestui
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gie pozitivå la biopsia de nerv sural în 80% din
cazuri; o biopsie negativå, în condi¡iile clinice de
mai sus ¿i ale unui examen electrofiziologic care
sus¡ine un astfel de diagnostic, nu exclude o pato-
logie inflamatoare, ceea ce impune utilizarea unei
imunoterapii. Dacå la tratamentul cu doze mari de
corticoizi sau cu imunosupresive în doze adecvate
(¿i tolerate de pacient) nu se ob¡ine un råspuns ini¡ial
favorabil, se impune, ca singura modalitate eficientå
de tratament demonstratå pânå în prezent, admi-
nistrarea de imunoglobuline umane i.v. în doze mari
¿i cure repetate.
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